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K 765 Akteneeioheni P 17 67 568.2-41 

Verfahren but Heratellung enayahaltiger Granulate 

Vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren but Heretellung 
ensyahel tiger Granulate, welohe la weaentliohen ana einea 
hydratieierten Alkaliaala einer anorganiaehen Oder organleohen 
Saure Bowie geringeren Anteilen einea Enayaa und einea Cel- 
luloeeathere beetehen und beiapielaweiae ala Waaoh-, Reini- 
gunga- oder SpUlaittelkoaponente geeignet aind. 

Ba iat bekannt, pulverfOraige Enayae herkttaallohen Waaoh- 
aitteln aur Verbeaaerung dea Waaoheff ektea Buauaetaen, wobei 
das feinpulvrige Enaya ait den aeiatena in Pora einea gut 
flieflfahigen Oranulatea vorliegenden Ubrigen Waaohaittelkoa- 
ponenten in trookenea Zuatand in einfaoher Weise aechaniaoh 
geaieoht wird. Derartige Geaieohe haben aufgrund der unter- 
Bobiedllohen Teilchengroeender Geaiaohbeatandteile die Eigen- 
aohaft, eioh in kuraer Zeit zu entaiechen, ao dafl aolohe 
Waeohaittelforaulierungen nioht lagerfahig aind. AuBerdem 
kann bei dieaen Waaohaitteirormulierungen daa feinpulvrige 
EnBya bei daait in Beruhrung koaaenden Peraonen Hautreizun- 
gen oder andere naohteilige phyaiologlaohe Ereoheinungen her- 
▼orrufen. SohlieBlioh hat ea aioh gezeigt, da3 Enzyae in 
einea trooken geaiaohten Pulver vorerwahnter ZuaaBaenaetzung 
in kuraer Zeit ihre uraprllngliohe Aktivitat verlieren. 

Zur tlberwindung der Haohteile, wie aie bei der Heretellung 
einea enByahaltigen Waeohaittela duroh aeohaniaohea Miaohen 
der trookenen Oeaiaohkoaponenten auftreten, wird naoh dea 
Verfahren dee aUdafrikaniaohen Patentee 67/2442 vorgeaohla- 
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gen, daa feinpulvrige Enzym auf einer gut rieselfahigen und 
ala Waechiaittelkomponente geeigneten Trageraubstanz durch 
Granulierung mit Hilfe von WaBser zu fixleren. Als Trttger- 
aubatanzen Bind hierftir hydratieierbareB , waBserfraiea oder 
teilweiae hydratlaiertea Hatriumtripolyphoaphat oder aln 
Granulat aua dieaem Hatriumtripolyphoaphat mit Natriumoar- 
boxymethyloelluloee, Korroaionainhibitoren, optieohen Auf- 
hellern oder Duftetoffen vorgeeehen. Die zur Fixierung daa 
Enzyma auf der TrBgeraubetanz eingeaetzte Waaaermenge iat 
derart bemeaaen, dafl aie gleiohzeitig zu einer maximal 90 
igen Hydratiaierung der Trttgeraubatanz auareioht. Die Hie- 
aelftthigkeit der auf dieae Weiee hergeatellten Granulate 
kann als befriedigend bezeiohnet warden, jedooh laflt die 
Stabilitttt der einzelnen Granulatteilohen zu wUnaohen ttbrig. 
Ein atabilea Xorn iat aber fUr die Erhaltung der Rieaelftihig- 
keit dea hergeatellten Granulates unabdingbar. 

Schliefllioh beeohreibt die aUdafrikanlsohe Patentachrif t 67/ 
2415 ein Verfahren zur Heratellung elnea freiflieflenden, 
enzymhaltlgen Waachmittelgranulatea, welches darin beateht, 
daQ man die Oberflttohe der ala Granulat vorliegenden Waaoh- 
mittelgrundaubatanz, beiapielaweiae Hatriumtripolyphoaphat 
oder Natriumperborat 9 zunBLohat durch Vermiachen mit einer 
tiefschmelzenden, niohtioni80hen waaohaktiven Substanz 
klebrig macht und anachlieBend die Oranulatteilohen mit dem 
f einpulvrigen Enzym bepudert. OemttB einer beaonderen Aua- 
filhrungsf orm dieaea Verfahrena kann man auoh ein Oemiech aua 
Waachmittelgrundsubatanz und Enzympulver bei gleichzeitigem 
guten Durchmiachen mit der duroh Erwftrmen verflUaaigten 
waaohaktiven Subatanz beaprtihen und ao daa Enzym auf der 
Waaohmittelgrundaubatanz fixieren. Ala geeignete Enzyme wer- 
den Hydrolasen, wie Proteaeen, Eateraaen, Carbohydraaen oder 
Nuoleaaen vorgesohlagen, wtthrend aioh ale wasohaktive Sub- 
atanzen beiapielsweise Polyttthylenglykol oder Polyoxymethy- 
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Dnglyoerideater bewahrt haben. Dieaee Puderungaverfahren lie- 
fert ein Granulat mit einem hohen Granule tanteil geringer 
Teilchengrofie, was bei der Waachmittelheratellung unerwUnaoht 
1st, da hierduroh die Rieeelfahigkeit dea Waeohmittels herab- 
gesetzt wird. 

Vorliegender 3rfindung liegt nunmehr die Aufgabe zugrunde, 
ein ala Waaoh- oder Reinigungamittelkomponente geeignetea 
enzymhaltigea Granulat herzuatellen, daa atabile Granulat- 
teilchen aufweiat, eine gute Rieaelfahigkeit beaitzt und 
aioh durch eine unverminderte Aktivitat dea Enzyma aua- 
zeiohnet und aomit nioht mit den Naohteilen der entaprechen- 
den bekannten Granulate behaftet iat. 

Daa erfindungagemafle Yerfahren zur Heratellung von ala Waach- 
pder Reinigungamittelkomponente geeigneten enzymhaltigen 
Granulaten, welehe im weaentliohen aua einem hydratiaierten 
Alkaliaalz einer anorganieehen oder organiaohen Saure aowie 
geringeren Anteilen 'einea Enzyma und einea Oel-luloaeathers 
beatehen, iat daduroh gekennzeiob.net, dafl man ein hydrati- 
aierbareB, waaaerfreiee oder teilweiae hydratisierteB Alkali- 
aalz einer anorganisohen Oder organiaohen S&ure mit einer 
Lttaung oder Suepeneion einea Oelluloseathera aowie einea 
Enzyme in Waaser beaprUht und unter gleichzeitigem inten- 
eivem Hieohen granuliert. 

Das ale Trager fur daa Enzym dienende Alkaliaalz enthftlt 
Torzugaweiae als Ration daa Lithium-, Natrium-, Kalium- oder 
Ammonium-Ion, wahrend alch daa Anion aua der Sohwef elatture, 
den Polyphoaphoraauren oder der Nitrilotrieaaigaaure bzw. 
Ithylendiamintetraeaaigsaure ableitet. Unter Salzen der Po- 
lyphoaphoraauren aind in engerem Sinne lnabeaondere daa Ha- 
triumtripolyphoaphat, Natriumpyrophoephat oder Hatriumhexa- 
metaph08phat zu veretehen. Bei Verwendung von waaserfreiem 
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Oder teilweise hydratiBiertem Natriumtripolyphosphat wird 
vor allem solohes mit einem Phase-I-Gehalt von httohetens 
etwa 80 Gewi'ohts-# bevorzugt. Hinaichtlich des Hydratationa- 
grades der als Au»gangnoub8tanz fUr dio Granulatbildung ge- 
eigneten teilweise hydratisierten AlkaliBalze sei feetge- 
atellt, daB dieser beiBpielsweiee etwa 3 # betragen kann. 

Ein wei teres Merkmal dee Verfahrena der Erfindung beateht 
darin, dafl man ale Enzyme Hydrolaaen, wie Proteasen, Ester- 
asen, Oarbohydrasen und Nucleasen oder Oxydoreduktaaen, 
Transferasen, Desmolasen bzw. Isomeraeen verwendet, wobei 
diese Enzyme als reine trockene Pulver oder auch im Ver- 
80hnitt mit beispielsweise Nutrium3ulf at , wie aie gelegent- 
lioh im Handel angeboten werden, eingesetzt werden kttnnen. 
Unter vorerw&hnten r :nzymgruppen kommt im Rahmen vorliegen- 
der Erfindung den Hydrolaaen, insbeeondere den Proteasen, 
die meiste Bedeutung zu. Die Proteasen katalysieren die 
Hydro lyse der Peptidbildung von Proteinen, Polypeptiden und 
ahnlichen Verbindungen unter Bildung frei er Amino- und Oar- 
boxylgruppen und spalten eomit beim Waschvorgang Verunrei- 
nigungen mit Proteins truktur. Beispiele fUr erfindungsgemttB 
geeignete Proteasen sind Pepsin, Trypsin, Ohymotrypain, Col- 
lagenase, Keratinaoe, Elaataee, Papain, Carboxypeptidase, 
Aminopeptidase und Sorinproteaeen^ 

SohlieBlich verwendet man gemttfl einer bevorzugten Ausftihrungs- 
form der >7rfindung bei der Herstellung der Granulate ala 
Bindemittel vorzugsweiee Carboxymethyloelluloee, Methyloel- 
luloae oder Methylhydroxyttthylcelluloae. 

Die zur Granulatbildung geeigneten Auogangsprodukte kttnnen 
beispieleweiae in folgenden GewichtaverhttltniBaen zua Ein- 
satz gelangeni 
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hydrati3.ierbarea, wansorf reies 
oder teilweise hydrutioLortan 
Alkalisalz i 

reine Enzymtrocktmsubatnn;.', i 
Cellules eSther: 



etwa 50 bis 90 Gewichts-^ 
etwa 0,1 bis 10 Gewlohts-# 
etwa 0,01 bis 4 Gewichts-# 



Das Besprtihen des Alki'linalses wird vorzugoweise mit einer 
wftflrigen LBsung Oder Suspension durchgef iihrt, die etwa 0,1 
bis 10 Gewiohts- c ,£ tfinoa Oolluloseathers oowie etwa 0,1 bis 
25 Gewichts-^ an JJnzyratrockenaubstanz en thai t. Andererseits 
iet zu berUoksichtigen, dafl man den Wasseranteil der w&flri- 
gen Celluloseatherliisung oder 'Juspension derart bemeseen 
kann, dafl im fertigen Granulat das Alkalisalz teilweise, 
vorzugsweise zu etwa 5 bis 90 y£, oder vollkommen hydrati- 
siert 1st. Gegebenenf alls kann die waflrige Celluloseatherlb- 
aung in Bezug auf die zur vollkommenen Hydra ti si erung des 
Alkalisalzes notwendige Menge auch im ilbersohufl angewandt 
werden, wobei das UbersohtisBige V/asser im Verlauf des Gra- 
nulierungsprozesses aus dem Granulat, beispielsweise duroh 
Verdampfen, entfernt werden mufl. 

Beim Granulierungsprozefl bzw. der dabei gleichzeitig ablau- 
fenden Hydra ti si orung des Alkalisalzes erwBrmt sioh das Ge- 
misch auf Tempera turon, die eine 13ohadigung des Enzyme und 
eomit eine Verminderung desoen Aktivitttt herbeifUhren k8n- 
nen. Es ist deshalb zweckmaflig, Vorkehrungen zu treffen, 
beispielsweise durch KUhlen de3 Gemisohee, die einen Tempe- 
raturanstieg im Gemisch auf Uber etwa 70°0 verhindern. 

In einzelnen erfolgt die Horutellung des erf indungsgemafien 
Granulates derart, dafl man das wasserfrele oder teilweise 
hydratiaierte Alkalisalz beispielsweise in einem Luftwirbel- 
misoher oder auf einem Drohteller oder in einer Mischtrom- 
ael vorlegt und in Bewegung veraetzt und gegebenenf alls un- 
t«r KUhlen gleichzeitig eine vorbereohnete Menge einer wttfl- 

. 6 - 



109828/1834 

8AD ORIGINAL 



- 6 - 



I /B7568 



rigen Lbsung oder Suspension dee Celluloses, there und Enzyme 
bestimmter Konzentration aufsprtlht. Es wird auf diese Welae 
ein sehr grobktJrniges (Jranulat erhalten, wie es fUr den Ein- 
aatz in Wasch- oder Reinigungsmitteln erwtlnscht ist. Das 
einzelne Granulatteilchen besitzt die erwllnschte gute Stabi- 
lity, und die Aktivitftt dee granulierten Enzyme ist durch 
den GranulierungeprozeB nur unwesentlich vennindert. AuBer- 
dem ist das Granulat nach Fertigstellung eofort als Wasoh- 
mittelkomponente verwendbar und bedarf keines Nachreif epro- 
zesses. SchlieBlioh trttgt die Verwendung von Carboxymethyl- 
cellulose im vorliegenden Pall dazu bei f in Waeohmitteln 
das SohmutztragevermOgen zu verbessern. 

Die Erzielung vorerwShnter Vorteile, bedingt duroh die er- 
findungsgemfifle Verwendung elner wftflrigen LSsung oder Sus- 
pension von Carboxymethyloellulose sowie des Enzyme ala 
Granulationshilfsmittel muB als Uberraschend bezeiohnet 
werden, naohdem es bisher bei Verwendung nichtionischer. 
wasohaktiver Substanzen als Granulationshilfsmittel in ana- 
logen Pftllen nicht mBglich war, Granulate der erfindungs- 
gem&Ben Qualit&t herzustellen. 

Die Uberlegenheit des erfindungsgemftflen Verfahrene gegenUber 
dem ale Stand der leohnik gekennzeichneten Verfahren wird in 
nachfolgenden Beiepielen und Tabelle ersiahtlich und bestfi- 
tigt. 

* 

Beiapial 1 (bakannte Arbeitaweiae) 

Es wurde durch mechaniaohea Miachen ein Oemlech aus 90 Oo- 
wichta-* waaaerfreiem, gut rieaelfahigem Natriuatripolyphoa- 
phat mit einem SchUttgewioht von 0,4 kg/liter und 10 Ge- 
wiohta-* feinpulvriger Baktarianprotaaae mlt einar Aktivitat 
▼on 300 000 LOhlein-Vollhard-Einhoiten hergeetellt, wobal 
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40 # dee Natriumtripolyphosphates eine Korngr5fle von mehr 
als 0,5 mm aufwiesen. Die Mischung war nicht lagerfahig, da 
sie zur Entmiaohung neigte. Eine Siebanalyse de8 GemischeB 
ergab die in naohfolgender Tabelle aufgezeigten Werte. Die 
Rieselfahigkeit dee Gemisohes war gut. 

Beispiel 2 (Vergleiohabeispiel) 

Es wurden 85 Gewichts-?S des in Bei3piel 1 beschriebenen Na- 
triumtri polyphosphates mit 10 Qewichts-^ f einpulvriger Bak- 
terienprotease zunfichst trocken gemisoht und anschlieflend 
das Gemisch in einem Luf twirbelmischer durch Besprlihen mit 
5 Gewiohts-56 Waaser granuliert. Die Rieaelffthigkeit des er- 
haltenen Granulates war gut, Jedoch die F e stigkeit der Gra- 
nulatteilchen unbef ri edigend . Eine Siebanalyse dee Granu- 
lates ergab die in naohfolgender Tabelle aufgezeigten Werte. 

Beispiel 3 (Vergleiohsbeispiel) 

Es wurden 85 Gewichts-96 dee in Beispiel 1 beschriebenen Na- 
triumtri polyphosphates mit 10 Gewichts-^ f einpulvriger Bak- 
terienproteaee zunftohst trooken gemiBoht und anschlieflend 
das Gemisoh in einem Luf twirbelmisoher durch BeaprUhen mit 
5 Gewiohta-jt eines flUseigen f als wasohaktive Substanz in 
Wasohmittelformulierungen geeigneten Fettalkoholpolyglykol- 
ttthers (Genapol 0-120) granuliert. Die Hies elf fthigkeit dee 
erhaltenen Granulates war schlecht, da der Anteil an Granu- 
latteilohen mit elner TeilohengrOBe von kleiner als 0,2 mm 
verh&ltnlsa&Sig grofl war und auSerdem das Granulat zum Kle- 
ben neigte. Das Ergebnie der Siebanalyse des Granulates ist 
in naohfolgender Tabelle aufgezeigt. 

Beispiel 4 (Vergleiohabeispiel) 

Es wurde wie in Beispiel 3 beaohrieben verfahren, jedooh wur- 
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do neben Genapol 0-120 nooh Waaeer alo Granulationahilfa- 
mittel eingeaetet. Daa Granule t beatand aomit aua 80 Ge- 
wlchta-* ffatriumtripolyphoaphat, 10 Gewiohta-* Bakterienpro- 
teaaepulver, 5 Oewiohta-* Genapol 0-120 und 5 Gewiohta-* 
Waeaer. Die Rieaelfahigkeit dea erhaltenen Oranulatea war 
ebenfalla aohleoht. Daa Ergebnia der Siebanalyaa dea Gra- 
nulates let in naohfolgender Tabelle aufgaaeigt. 

Beiapiel 5 (erfindungegeiaaBe Arbeiteweiae) 

Ea wurden 85 Gewiohta-Teile einea waaaerfreien, gttt rieael- 
ffthlgen Natriumtripolyphoapnatea in einem Luftwirbelmiacher 
vorgelegt und anaohlieBend unter gleiohaeitigea BeaprUhan 
mit einer Suepenaion aua 10 Gewiohta-Teilen Bakterienpro- 
teaee, 4,8 Gewiohta-Teilen Waaaer und 0,2 Gewiohta-Teilen 
Oarboxymetnyloelluloae granuliert. Die Bakterienproteaee be- 
aafi eine Aktivitat von 300 000 Lbhlein-Vollhard-Einheiten. 
Die Rieaelfahigkeit dea erhaltenen Granulataa aowle die 
Featigkeit der einaelnen Granulatteilohen waren auageaeioh- 
nat. Eine Siebanalyaa ergab die in naohfolgender Tabella 
aufgeftihrten Werte. 
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PatentanaprUohe i 

1 . Verf ahren but Herstellung von ala Waach- Oder Reinigunga- 
mittelkomponente geeigneten enzymhaltigen Granulaten, 
welche im weaentlichen aua einem hydratiaierten Alkali- 
aalz einer anorganiaohen oder organiaohan Saure aowle 
geringeren Anteilen einea Enzyme und ainea Celluloee- 
athera beatehen, daduroh gek annzeiohnet. dafi man ein hy- 
dratiaiarbaraB waaaerfreiea odar teilweiae hydratiaier- 
tes Alkaliaalz einer anorganiaohen oder organiaohen Sau- 
re mit einer LtSaung oder Suapenelon einea Celluloae- 
athera aowie einee Enzyma in Waaaar beaptflht und unter 
gleiohzeitigem inteneivem Miachen granuliert. 

2. Verf ahren naoh Anapruoh 1, dadurch gekennzelofrnet, da8 
die Alkaliaalze ala Kation daa Lithium-, Natrium-, Ka- 
lium- oder Ammonium-Ion aufweiaen. 

3. Verf ahren naoh Anapruoh 1 oder 2, daduroh gefcennzelohnet, 
dafi die aaure Komponente dee Alkaliaalzea aua Sohwefel- 
eaure, Polyphoaphoreauren, Nitrilotrieeaigaaure oder 
Athylendiamintetraeaaigaaure gebildet wird. 

4. Verf ahren naoh Anapruoh 1-3, daduroh gekennzelohnet, 
dafi man waaaerfreiea oder teilweiae hydratiaiertea la- 
triumtripolyphoaphat, Hatriumpyrophoaphat oder Hatrium- 
hexametaphoaphat ala Alkaliaalz verwendet. 

5. Verf ahren naoh Anapruoh 4, daduroh gekennzeiohnet, dafi 
man ein waaaerfreiea oder teilweiae hydratiaiertea Ha- 
triumtripolyphoaphat mit einem Phaae-I-Oehalt von 
httohatena etwa 80 Oewiohte-* einaetzt. 
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6. Verfahren naoh Anapruoh 1-5, daduroh gekennzeiohnet, dafl 
man ein zu etwa 3 * hydratiaiertee Alkaliaalz eineetzt. 

7. Verfahren naoh Anapruoh 1-6, *«dnroh gekennzeiohnet, dafl 
man ala Enzyme Hydrolaaen, Oxydoreduktaeen, Tranaf eraeen, 
Deamolaeen oder Iaomeraaen verwendet. 

8. Verfahren nach Anapruoh 7, *»aurch gekennzeiohnet, daB man 
ala Hydrolaaen Proteaaen, Eateraaen, Carbohydraeen Oder 
Huoleaaen verwendet. 

9. Verfahren naoh Anapruoh 1-8, a»durch gekennzeiohnet, daB 
aan ale Oelluloaeather Carboxymethylcelluloae, Methyoellu- 
loae Oder Methylhydroxyathyloelluloae verwendet. 

10. Verfahren naoh AnBpruoh 1-9, daduroh gekennzeiohnet, dafl 
man zur Oranullerung etwa 50 Die 90 Gewichta-* hydratiaier- 
barea, waeeerfreiea oder teilweiae hydratialertea Alkali- 
aalz, etwa 0,1 bia 10 Gewiohta-?t an relner Enzymtrocken- 
BUbatanz und etwa 0,01 bia 4 Gewiohta-tf Oelluloeeather 
elnaetzt. 

11. Verfahren naoh Anapruoh 1-10, daduroh gekennzeiohnet, 
daB man daa Alkaliaalz mit einer waflrlgen Loaung oder 
Suepenelon beaprllht, die etwa 0,1 bia 10 Gewiohte-* einea 
Oelluloaeathera aowle etwa 0,1 bia 25 Gewiohta-* an En- 
zymtrookenaubatanz en thai t. 

12. Verfahren naoh Anapruoh 1-11, daduroh gekennzeiohntt, 
daB man den Waaaeranteil der zum Beepruhen dee Alkaliaal- 
zea dlenenden waflrigen Loaung oder Suepenelon derart be- 
niBt, daB lm fertigen Granulat daa Alkaliaalz teilweiae 
hydratiaiert iat. 

- 12 - 



1 I) 



- 12 - 



1767568 



13. Verfahren naoh Anspruoh 12, daduroh gekenngelohnet , daB 
nan den Wasseranteil der gum Besprtlhen dee Alkalisalses 
dlenenden w&Brlgen Ltieung oder Suspension derart bemiit, 
daB im f ertigen Oranulat das Alkali eala su etwa 5 bla 
90 * hydratisiert 1st. 

14 • Verfahren naoh Anspruoh 1-11, daduroh gekenngelohnet . 
daS nan den Wasserantell der sua Besprtlhen dee Alkali- 
salses dlenenden w&Srlgen LBsung Oder Suspension der- 
art bemlSt v dafl im f ertigen Oranulat das Alkallaalz 
vollkommen hydratisiert 1st, 

15. Verfahren naoh Anspruoh 1-11, daduroh gekenngelohnet . 
dafl man das Alkalleals aur vollkommenen Hydratieierung 
ait einem ttberechuB der w&Brigen LUsung oder Suspen- 
sion besprtiht und das UbersohUssige Wasser wtthrend dee 
Granulierungsprozeeses verdampft, 

Verfahren naoh Anspruoh 1-15, daduroh gekehnselohnet . 
dafl man wtthrend dee Oranulierungsprosessee im vorgeleg- 
ten Oemisch einen Temperaturanstieg auf ttber etwa 70°0 
gegebenenf alls duroh KUhlen des Oemisohes Yerhindert. 

Verfahren naoh Anspruoh 1-16, daduroh gekenngelohnet , 
daB man den Gtranulierungsprosefi in einem Luftwirbel- 
misoher durohfUhrt. 
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